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摘　要 　类黄酮是一大类从高等植物中提取的可食用的多酚类物质 ,具有抗氧化和自由基清除活性 ,对人体具有营养
及医疗价值 ,如抗病毒、抗癌、保护神经系统和心血管系统等. 在类黄酮体外及体内生物活性的研究中 ,近年又出现一
种新的观点 ,认为类黄酮可作为细胞信号传导途径的调节因子 ,并能影响基因的表达. 图 2参 28
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Abstract　Flavonoids are dietary phenolic substances isolated from a wide range of vascular p lants, which act as antioxidants
and scavengers of free radicals, and possess nutritional and therapeutic value. Many studies have suggested that flavonoids ex2
hibit biological activities, including antiviral, antiinflammatory, vasodilating actions, and cardiop rotection and neurop rotection.
Recently, there is an emerging view that flavonoids exert modulatory actions in cells through actions at p rotein kinase and lip id
kinase signaling pathways and modulate gene exp ression. Fig 2, Ref 28
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　　类黄酮是从维管植物中分离的多酚类物质 ,现已知包括
8 000多种化合物 ,在植物中有相当丰富的含量 ( 0. 5% ～
1. 5% ). 在植物体内 ,类黄酮可作为抗氧化剂、抗微生物物质、
光受体、色素等. 许多研究证实 ,类黄酮在人体中具有多种生物
活性 ,包括抗氧化、自由基清除、抗病毒、抗发炎、血管舒张活性
等 [ 1 ] ,在某些情况下也有金属螯合特性. 此外 ,异黄酮 (如染料
木黄酮和羟基异黄酮 )具有雌激素特性. 在国内外已有多人对
类黄酮的研究概况进行过综述 (如唐传核 [ 2 ]、李鹏 [ 3 ]等 ) ,本文
针对近几年的研究及新近提出的关于类黄酮作用机制的观点
进行阐述.
1　类黄酮的来源、分类和性质
类黄酮是天然产生的多酚 ,广泛存在于高等植物中 ,如浆
果中的花青素、柑橘类中的黄烷酮、水果和蔬菜中的黄醇 (如
槲皮素配糖物 )、绿茶和水果中的表儿茶素 (黄烷醇单体 )和原
花青素 (黄烷醇寡聚体 ). 除各种植物和水果外 ,类黄酮还存在
于种子、坚果、谷物及各种药用植物和饮料 (如葡萄酒、啤酒
等 )中. 类黄酮在植物体中以苯丙氨酸、酪氨酸、丙二酸为前体
进行合成 [ 4 ]. 类黄酮母核由 15个碳原子组成 3个环结构 (图
1). 在植物体内类黄酮主要以糖基衍生物形式存在 ,使植物
叶、花、果实呈现蓝、紫、橙等颜色. 类黄酮最常见的糖苷化位点
是 C3,其次是 C7. 葡萄糖是最常见的糖基 ,其他还有半乳糖、
鼠李糖、木糖等.
收稿日期 : 2004210218　　修回日期 : 20042112093 通讯作者　Corresponding author ( E2mail: liam@cib. ac. cn)
一般来说 ,类黄酮分为黄酮、黄烷酮、异黄酮、黄酮醇、二氢
黄酮醇、3 -羟基黄烷和花色素. 各类类黄酮的分类是根据 C
环的化学性质、分子中酚羟基的数目和位置以及取代基模式为
依据 ,在每个类别中 ,又以 A环和 B环上取代基 (尤其是羟基 )
的数目和位置以及烷化和 /或糖苷化程度区别各个化合物 [ 5 ].
图 1　类黄酮母核结构
Fig. 1　Basic flavonoid structure
决定类黄酮生物活性的结构特征被胞内代谢和体内吸收
所影响. 类黄酮是小肠、结肠和肝代谢中几种酶的底物. 代谢修
饰中潜在的分子位点包括影响抗氧化性和强氧化性的 B环上
的儿茶酚基团的甲基化 [ 6 ] , A环的醛醣酸化作用 /硫化作用可
改变他们的亲脂性. 分子内断裂位点与结肠代谢有关 , C环上
的开裂会产生各种酚. 一般来说 ,类黄酮的细胞内代谢主要有
3种形式 : (1 ) 与巯醇类 ,特别是 GSH 结合 ; ( 2 ) 氧化代谢 ;
(3) 与 P450相关的代谢. 这些多种代谢物可能在大肠被吸收 ,
随后在肝脏被进一步代谢. 而且 ,类黄酮及其体内代谢物在体
内的吸收依赖于细胞的类型 [ 7 ].
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2　类黄酮的抗氧化性与清除自由基活性
氧化作用在需氧生物的代谢中是一个重要的组成部分 ,氧
在电子传递链中作为最终电子受体 ,当有未成对电子传递时 ,
即产生自由基. 以氧为中心的自由基即活性氧 (ROS, reactive
oxygen species) 包括超氧阴离子 ( O -·2 )、过氧化氢自由基
(ROO·)、羟基自由基 (HO·)等. 活性氧会攻击细胞膜上的
脂类、细胞蛋白、糖、DNA,引起氧化反应 ,致使细胞膜损害、蛋
白被修饰、DNA损伤 ,这种氧化损害被认为是衰老疾病 (如心
脏病、认知功能障碍和癌症等 )的原因之一.
由于内源保护机制的不完备及环境致病因素的影响 ,需要
食物中的抗氧化剂来清除氧化损伤的积累效应 [ 8 ]. 这些抗氧
化剂包括维生素 C、E、A和类胡萝卜素等 ,除此之外 ,植物多酚
也被证明是一类重要的有保护作用的抗氧化剂 ,包括苯酚、酚
酸、类黄酮、单宁酸等.
借助于酚羟基的氢供体自由基清除活性 ,多酚具有抗氧化
功能 ,其抗氧化活性必须具备两个条件 [ 9 ] : ①在比可氧化底物
浓度更低的情况下能有效地延迟或防止这些底物的自氧化或
自由基介导的氧化 ; ②清除反应之后的自由基形式必须稳定 ,
能通过分子内羟基结合进一步氧化.
类黄酮还可作为过氧化自由基清除剂 [ 10 ] , 抑制脂类过氧
化 [ 11 ] ,抑制铜离子介导的 LDL氧化 [ 12 ]. 根据类黄酮的化学性
质可预测 ,其自由基清除活性是因为类黄酮的还原势 (0. 23 V
< E7 < 0. 75 V) [ 10 ]低于碱性过氧自由基和超氧化物自由基 ,在
热动力学上类黄酮 ( Fl - OH)能还原氧化还原势在 1. 0～2. 13
之间的高氧化态自由基 [ 13 ] ,这一反应通过提供氢离子实现 ,其
反应式为 :
Fl - OH + R· → Fl - O· + RH
芳氧自由基 ( aroxyl radical, Fl - O·) 可与第二自由基继
续进行反应 ,得到稳定的醌结构 (图 2). 这意味着类黄酮可使
这些氧基团失活 ,防止其产生有害作用 [ 14 ].
图 2　类黄酮对活性氧自由基的清除作用
Fig. 2　Scavenging of ROS (R·) by flavonoids
类黄酮抗氧化剂活性研究的一个热点领域是抗氧化能力
与其结构之间存在的相互关系. 尽管它们的结构特征很相似 ,
但即使结构上出现很小的修饰 ,它们的生物学和生化性质也会
随之改变 ,如 B环上的儿茶酚基团的甲基化 , C环上 2, 3不饱
和键与 42oxo基团的结合及含有能结合过渡金属离子的基
团 [ 15 ]等. 此外 ,酚羟基的数目、取代基的有无和性质及在环上
的位置都会影响它们在体内外作为酶活性调节剂或作为抗氧
化剂、细胞毒素、抗突变剂的功能.
Cotelle N等研究了 10种合成黄酮对自由基的清除作用和
抗氧化活性 [ 16 ] ,通过实验合成 10种具有不同取代基团的多羟
基类黄酮 ,这些化合物的自由基清除活性用化学发光法在两个
生物体系中进行 :黄嘌呤 /黄嘌呤氧化酶体系和大鼠肺泡巨噬
细胞氧化损伤体系 ,用 ESR (电子自旋共振 )波谱解析技术观
察稳态自由基的产生. 结果发现 ,黄酮 B环上的焦棓酚半簇具
有自由基清除活性 , C6上的羟基对生物活性也有作用 ,并且 ,
在 C7位有羟基的化合物显示出对黄嘌呤氧化酶的抑制作用.
实验还发现有一个化合物表现出自由基清除和黄嘌呤氧化酶
抑制双重活性 ,这种化合物可能对于需要这两种协同作用特性
的局部缺血的治疗有益.
Zhou Yanchun等研究了酚类物质及其结构类似物 ———吡
哆醇的超氧阴离子清除和抗氧化活性 [ 17 ] , 5种酚和吡哆醇既
作为超氧阴离子清除剂又是脂氧化清除剂 ,显示这些物质各自
的脂氧化抑制效应远低于丁化羟基茴香醚 ,它们均能以多种机
制作用于自由基 ,并在两个阶段抑制自由基的产生.
许多研究致力于建立类黄酮结构与其自由基清除活性之
间的作用模式. R ice - Evans等人 [ 15 ]发展了一个有用的检测方
法 ,能测定类黄酮 (及相关酚酸 )的自由基清除活性的各个层
次体系. 该方法基于在 pH 7. 4 时抗氧化剂对预先生成的
ABTS· + (即 2, 22azinobis, 32ethyl benzothiazoline262sulfonic
acid)生色基团的阳离子自由基的清除能力与 Trolox (即 62hy2
droxy22, 5, 7, 82tetramethylchroman222carboxylic acid, 维生素 E
的结构类似物 )相比较而得. 关于类黄酮抗氧化活性的体内实
验很少 ,因为对其在体内的吸收代谢方面了解很少. 据一些研
究认为 ,大多数被吸收的类黄酮可被降解为多种酚酸 ,一些仍
具有清除自由基的能力.
3　类黄酮抗癌、抗衰老疾病及 DNA 保
护的功能
Avila MA等研究了人肺癌细胞系 MDA - MA468中槲皮素
对 p53突变的下游调控 [ 18 ] , 槲皮素能影响 MDA - MA468肺癌
细胞系的生长和细胞周期过程 ,其抑制细胞增殖的 IC50值为 7
mg/mL, 并导致生长活跃的细胞在 G2 - M期积累. 这种抑制
发生在基因转录水平 ,槲皮素不影响 p53的稳定 mRNA,但防
止新合成的 p53蛋白的积累 ,这一机制似乎对 p53具有专一
性 ,因为其不能改变该细胞其它蛋白质的量 ,如 P - 糖蛋白 ,也
不能防止表皮生长因子受体的合成.
许多体外研究肯定了多酚在冠心病中作为直接的自由基
清除剂 ,并能增强 LDL对氧化的耐受能力. 研究证实 ,槲皮素
代谢物能抑制大鼠血浆中铜离子介导的脂过氧化 [ 19 ]. 流行病
学研究支持了类黄酮在体内的保护作用 ,在老年男性中 ,冠心
病的发病率与类黄酮的摄入量呈负相关 [ 20 ]. 类黄酮摄入量低
的冠心病患者死亡率是摄入量高的患者的 2. 4倍.
帕金森、海默氏等神经性疾病是由一系列原因造成的 ,包
括许多复杂的毒理反应 ,如发炎、谷氨酸能神经毒性等 ,在这其
中铁和一氧化氮增加 ,内源性抗氧化剂损耗 ,营养成分消耗 ,泛
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素 -蛋白组系统功能障碍 ,凋亡蛋白的表达导致神经细胞死
亡. 绿茶儿茶素现在被认为能激活与神经元保护相关的一系列
细胞内反应 ,包括药理学活性 (如铁离子螯合、自由基清除、生
存基因激活和细胞信号途径 )和调节线粒体功能 [ 21 ] ,也有可能
调节泛素 -蛋白组系统.
关于紫外线造成细胞损伤的研究证实 ,类黄酮能吸收紫外
辐射或因紫外辐射产生的自由基 ,一定程度上能保护 DNA,使
其免受紫外线损害. 体外实验中 ,纯化的类黄酮和苹果皮的初
提物都能保护 DNA免受 UV - B的损伤 [ 22 ]. 另外 ,在不能合成
类黄酮的玉米突变体中 ,两种由紫外线损伤产生的 DNA 光化
产物 ———环丁烷 -嘧啶二聚体和嘧啶 2(6, 4) 2嘧啶酮含量会升
高 [ 23 ]. 这些研究为类黄酮保护植物免受紫外线辐射损伤提供
了强有力的证据 .一般认为 ,类黄酮 (尤其是黄酮类色素 )是植
物体内主要的抗 UV - B化合物.
4　新观点———类黄酮作为细胞信号分子
以前的研究一直将类黄酮的生物活性归因于它的抗氧化
活性 ,如其自身的还原能力或影响细胞内氧化还原态势. 虽然
类黄酮更准确的作用机制仍然不明了 ,最近的研究对类黄酮的
经典的氢供体抗氧化活性提出质疑 ,认为其可能不是唯一的对
细胞保护效应的解释 [ 24, 25 ]. 体内外活性研究中发现一些非抗
氧化功能的可能机制 ,如结合受体、作为信号分子、调节基因表
达. 在循环系统中抗氧化性调节与接合和代谢中的极化协同检
测 ,其抗氧化水平很低 ,意味着某些类黄酮的健康有益功能可
能并不依赖于其作为自由基和活性氮清除剂的作用 ,而是影响
体内基因的表达形式 ,与细胞信号途径作用的代谢物的性质 ,
最终在转录水平和下游途径影响细胞 ,导致细胞死亡.
Spencer等人 [ 26 ]研究了槲皮素与两种在神经元凋亡中起
重要作用的神经元有丝分裂原激活蛋白激酶及 Akt/PKB信号
途径的相互作用 .槲皮素诱导 Akt/PKB和 ERK的磷酸化 ,并且
导致 BAD的磷酸化和 caspase23的活化. 高浓度的槲皮素导致
Akt磷酸化的持续进行及后发 Akt被 caspase23裂解 ,然而低浓
度时 ,其抑制 Akt磷酸化是短暂的并最终恢复到基础水平. O
-甲基化槲皮素代谢产物能在较小的范围抑制 Akt/PKB,不会
导致 caspase23大量的激活 ,从而使神经元的损伤也较小. 这些
显示槲皮素及其代谢物能通过抑制 Akt/PKB和 ERK,从而抑
制神经元生存信号使神经元死亡.
国内董昌金 [ 27 ]等研究了类黄酮物质 ap igenin和 daidzein
诱导丛枝菌根 ( arbuscular mycorrhiza, AM )真菌侵染十字花科
植物芥菜. 芥菜是一种非菌根植物 ,自然情况下 ,根分泌物中缺
乏类黄酮等信号物质 ,不能与 AM 真菌形成共生关系. 当用适
量的类黄酮 ( ap igenin或 daidzein)处理 AM真菌时 , Trypan blue
染色结果显示 , 2种 AM真菌 (Glom us intrarad ices和 G. m osse2
ae)成功地侵染了非菌根植物芥菜的根. 此研究表明 ,豆科植物
根分泌物中的类黄酮物质可能是根瘤菌 nod结瘤基因和丛枝
菌根真菌共生基因表达的信号分子.
以上观点认为 ,类黄酮及它们的体内代谢物不是作为传统
的氢供体抗氧化剂 ,而是通过与蛋白激酶和脂肪激酶的作用表
现出对细胞的调节活性 ,作为细胞信号传导途径的调节因
子 [ 28 ]. 类黄酮和许多最近发现的代谢物能与磷酸肌醇 32激酶、
Akt/蛋白激酶 B、蛋白激酶 C、有丝分裂原活化酶激酶信号通
道相互作用. 在这些途径的抑制或激活作用是通过改变目标分
子的磷酸化状态和调节基因表达从而影响细胞功能.不论是作
为抗氧化剂或细胞信号分子 ,对类黄酮作用机制和其代谢对其
活性影响的深入了解将有助于开发它们作为抗癌剂、心血管保
护剂、神经退化抑制剂的的潜在价值 .
5　结 语
综上所述 ,类黄酮对人体的健康和营养具有许多有益作
用 .深化类黄酮的抗氧化性、自由基清除活性以及在细胞信号
传导途径中分子机制的研究 ,将有助于进一步开发类黄酮在抗
癌、心血管保护等作为治疗药物和食品添加剂方面的运用前
景 ,增进人类健康.另外 ,类黄酮生物活性研究的发展将依赖于
其在体内代谢过程的研究 ,如类黄酮和异黄酮代谢产物的准确
测定和精确鉴定以及它们与细胞相互作用的可能方式及产生
的结果.
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